CAXETAK KAPAKTEPUCTHUKA JIEKA

1. UME JIEKA
Crypineo®, 3 mg/0,03 mg, ¢puim Tabnere

WHH: drospirenon/etinilestradiol

2. KBAIMTATUBHU U KBAHTUTATUBHU CACTAB
Jenna ¢unm tabnera caapxku 3 mg apocnupenona u 0,03 mg eTuHUIECTpagHOIA.

ITomohHa cyncranna ca morBplieHUM [1ejCTBOM:
Jenna ¢umm Tabnera canpku 62 mg IaKTO3€, MOHOXHIPAT.

3a JIMCTY CBUX MMOMONHUX CyncCTaHy, BUACTH OJACIbAK 6.1.

3. DAPMAILEYTCKHA OBJIMK

®unm Tabnerta.

Oxkpyrna, paBHa, OMKOHBEKCHa (MM TabieTa xxyTe 0oje.

4. KIMHUYKU MIOJALIN

4.1. Tepanujcke HHAUKaLH]e

Opanna KOHTpalemnuja.

[Ipunukom poHOmIEHa OMIyKe O TponucuBamy Jeka Crypineo moTpeOHO je moceOHO y3eTh y 003up
nocrojehe mHAMBUAYyalHE (aKTOpe pPHU3HMKa KOJ JKeHa, MOoceOHO OHe (aKTope pH3HMKa Be3aHE 332 BEHCKY
Tpomboemboinjy (BTE), kao u pasnuke y pusuky 3a BTE oBor neka y nopehemy ca qpyruMm KOMOHMHOBaHUM
XOPMOHCKHMM KOHTpalenTuBuMa (Bunetu oaesbke 4.3 u 4.4).

4.2 Jlo3upame 1 HAYNH NPUMEHe

Jozupame

Kako ce y3uma Jjiek Crypineo

Jlex Mopa aa ce y3uma CBakor AaHa, OTIPHIMKE Y UCTO BpEMe, ca Majo TEYHOCTH, aKo j€ HEOIXOIHO, PeAOM
O3HAa4YeHUM Ha OJHCcTepy HakoBama. 1pebda y3uMaTH jenHy TaOneTy AHEBHO TOKOM 21 y3acTONHOI AaHa.
CBako HapeqHO MAaKOBaE CE 3all0YME-e HAKOH 7 JaHa mepuoja 0e3 Tabnere, Kaga yoOH4YajeHO I0Ja3u 10
o0ycTaBHOT KpBapewa. KpBapemwe 00MuHO nmounmbe 2-3 f1aHa 1o y3uMamy rocienmke Tadiere, a He Mopa Ja
Cce 3aBpILH MPE HETO Ce MOYHE Ca HAPEIHUM IaKOBAHEM.

Kako ce nouume ca y3umamem jeka Crypineo

o be3 OpETXOAHE VHOTD66G XOPMOHCKHUX KOHTpAalCITHBA (HDGTXOZ[HOF Meceua)

VY3umame Tabnera Mopa Aa MOYHE NPBOT JaHa NPUPOJHOT LHUKIyca >KeHe (Tj. MPBOT AaHa MEHCTPYaTHOT
KpBapema).
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e [Ipenasak ca qpyror KOMOMHOBAHOI XOPMOHCKOT KOHTpallenTrBa (KOMOMHOBAHE OpaJIHE Ta0IeTE 3a
xoHTpanenumjy (KOK), BarmHagHOr IpcTeHa WK TpaHCAEpMaHOr diacrepa)

[ToxesbHO je na »keHa mouHe ga y3uMa jiek Crypineo IaH HAaKOH y3uMama MOCIEAhe TabueTe Koja calpKu
akTuBHE cyrncTanue nperxogHor KOK-a, anu HajkacHUje AaH HaKOH yoOHUajeHor mepuoja 0e3 TabineTa uin
WHTEpBaJia y KOME je y3umana TablieTe Koje He caJpiKe aKTHBHE cyrcTaHIe (manedo TadbaeTe) mpeTxoIHor
KOK. V¥ cnyuajy na je kopucTwiIa BaruHaJIHU IPCTEH WM TpaHCAEPMAalIHU Qiactep, KeHa Tpeda 1a mouHe
na yzuma Crypineo tabneTe Ha AaH Kajga TpeOa Ja ce YKJIOHH, ald HajKacHWje Kaja Tpeba na ce MpuMeHH
HapeaHu.

e [Ipena3ak ca METOJIE Y KOjO] C€ KOPHUCTH CaMoO IIporecrareH (tabjieTa caMo ca IIporecTarcHoM, HHjeKIH]e,
MMIUIAHT) Wi ca uarpayrepuror cucreMa (MY C) xoju ociodaha mporecraren

Kena moxxe na npele Ouno xor gana ca tabnere Koja caap Ky caMo nporectareH (ca umiutanta uiu MY C-a
Ha JIaH KaJa Tpeba /1a ce yKJIOHH, a KaJa ce NprUMajy MHjeKIrje, Ha AaH Kaja je Ha pedy cieacha nHjexnuja),
aJIi ce y CBUM OBHUM CJIy4ajeBUMa CaBeTyje Jla ce TOKOM IPBUX 7 JaHa y3uMama Taliera KOPUCTH U A0JaTHa
OapujepHa MeTola KOHTpaLeniyje.

e Haxkon OpeKuaa TDV,Z[HOhe Y IPBOM TPUMECTPY

Kena moxe Ja IIO4YHE oaMax. Kaua TO YMHH, HC MOpa Aa KOPUCTU APpYyTrC METOAC KOHTpaHeHL{I/Ije.

e Haxkon nopohaia WK IPpEKuaa TDVI[HOhe Y APYTOM TPUMECTPY

Kenn Tpeda caBeToBaTH Aa MOYHE Ja y3uma Tabnere u3mely 21. u 28. naHa HaKOH mopohaja WM mpeKuaa
Tpyanohe y npyrom tpumectpy. Kana kacHuje mouHy ca TepanujoM, Tpeba UM CaBETOBATU Jja TOKOM IIPBHX
7 naHa y3uMama Ta0jeTa KOpUCTe W JoJaTHe OapujepHe MeToie KoHTpauenuuje. Mehytum, ako je 1o
onHoca Beh gomuo, Tpeda UCKIBYYUTH MOCTOjame TpyAHONe mpe Hero mro ce noune ca ynorpedbom KOK-a,
nim Tpeba 1a caveka cienehy MeHCTpyanmjy.

3a nmpuMeHy JieKa KO )KeHa Koje /10je, BUICTH oJiesbak 4.06.
IMocTynak y ciy4ajy ako ce Heka TadJieTa NPONMyCTH

VYKOJHMKO >KeHa 3aKacHU ca y3uMameM Talinere Mame o4 12 caTH, KOHTPAaUENTUBHO JEjCTBO JIeKa HUje
cMameHo. Tpebano Ou ga y3Me TabjeTy IITO Mpe W HACTaBH Ca y3UMameM IpeocTaiux Tabiera y
yoOHn4ajeHo BpeMe.

VYkomnuko je 3axkacHuIa BULIe o 12 caTu, KOHTPALENTUBHO AEjCTBO JIeKa MOXe OuTn cMameHo. [locroje aBa
OCHOBHA IpaBHJjia Koja Tpeba MOLITOBAaTH Y Cly4ajy MPOIYILITEHE J03€ JIeKa:

1. Ilpumena Tabnera ce He cMe MPEKUIaTH AyXe o1 7 IaHa;

2. IlotpebHo je 7 naHa HempeKkuAHE NMpHMeHe Tabjera Kako Ou ce mocturia oxarosapajyha cympecuja
OCOBHHE XHUIIOTaJIaMyC-XHITO(H3a-jajHHULH.

HpeMa TOME, CJ'IC).IGhI/I CaBCT CC MOKC IIPUMCHUTH Y CBaKO,I[HGBHOj MMpaKcCu:

e [IpBa Hexespa

Kena tpeba nma y3me mocieamy MNPONYLITEHY TabJeTy YUM c€ CeTH, YaK W ako TO 3Ha4yM Ja Tpeba
HCTOBPEMEHO J1a y3Me JBe TabieTe. 3aTUM HAcTaBJba Aa y3uMa Tabiere y yoouuajero Bpeme. [lopen Tora, y
HapeaHux 7 naHa Tpe0a Aa KOPHCTH HEKY AOAaTHY OapHjepHy METOAY KOHTpAIeIIyje, Kao IITO je KOHIOM.
AKo je 10 oHOCa AOLIIO Y NPETXOJHUX 7 JaHa, TocToju MoryhHocT Aa je mouuto no TpyaHohe. Ilto je Behun
Opoj Tabnera MpoIyIITEH, U IUTO Cy OHE ONke (asu y Ko0joj ce y3umajy Talnere Koje He calpiKe aKTUBHE
cyncranie, Behu je pusuk on TpyaHohe.
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e Jlpyra Henesba

Kena tpeba ga y3me mocienmpy MPOMYIITEHY TaOJETy UMM CE CETH, YaK M aKO TO 3HAYM Ja UCTOBPEMEHO
TpeOa ma y3Me nBe Tabnere. 3aTUM HacTaBjba Jla y3uMa Tabiere y yooudajeHo Bpeme. [lox ycimoBom na je
y3uMasa peJoBHO TabjeTe TOKOM 7 JaHa KOju Cy MPETXOAWIN NPBOj MPOIYLITEHO] TalblIeTH, HeMa moTpede
Jla ce KOpUCTe NoJaTHE KOHTpauenTHBHE MeToae. MehyTum, ako je mpomycTuiia Buiie of jeaHe Ttaliere,
Tpeba joj caBeTOBaTH Aa y HapeAHUX 7 AaHa KOPUCTH JOAATHE MEpe 3alUTHTE O TpyAHohe.

e Tpeha nenespa

Pusuk o cMameHe MOy3JaHOCTH j€ BEJHKH 300T TOra IITO CIeIu IMepuox o 7 paHa Oe3 tadiera. MehyTum,
aKo ce MOJAECH PeKUM y3HMara TabjeTa, H Jajbe Ce MOXKE CHPEYUTH CMambeHa 3allTHTa Of TpyAHohe. AKO
ce MocTyna y CKJIagy ca jeIHOM o[ JBe HaBedeHe MOryhHOCTH, HeMa moTpede 3a KopuimhemeM J0NAaTHHUX
Mepa 3amTuTe oX TpyaHohe, MOJ YCIIOBOM Ja jeé TOKOM 7 JaHa KOjU Cy NMPETXOIMIH TPBOj MPOMYIITEHO]
TaleTH eHa cBe TallieTe y3umaia pemoBHO. AKO TO HHUje CIIydaj, )KeHH TpeOa cCaBeTOBaTH Ja NMPUMEHHU
NpBY HaBeAEHY ONLHM)y M Ja TOKOM HapeIHWX 7 JaHa TNPHMEHE JieKa KOPHCTH JOJaTHE METOJe
KOHTpaLenuyje.

1. XKena Tpeba ga y3me nocieamy OpONyIITEHY TaJeTy YUM C€ CETH, YaK U aKO TO 3Ha4YH J1a HCTOBPEMEHO
Tpeba na y3Me aBe Tabiere. 3aTUM HacTaBjba Jla y3uMa TabiieTe y leHo yoOuuajeHo Bpeme. Mopa ogmax na
MOYHE Ca Y3UMameM HOBOT IaKOBamka, YUM 3aBPILIHU ca yIOTpeOOM MPETXOIHOT, Tj. He cMe AohM A0 mepuoaa
0e3 Tabnere. Maio je BepoBaTHO 11a he >keHa mMaTu 00yCcTaBHO KpBapeme JOK HE 3aBPIIN NPUMEHY IPyror
MaKOBaka, ATl MOXKE Ja Ce [0jaBU TAYKacTO WX MpoOOjHO KpBapeme TOKOM JaHa Kaja y3uMa Tabiere.

2. Xenu mMoxe Aa ce caBeTyje U Aa IpecTaHe J1a y3uMa TabjeTe U3 TeKyher nakoBama. ¥ TOM ciay4ajy Tpeda
Ja cleAd mepuox on 7 naHa Kaja He y3uma Tabriere, ykipydyjyhu m naHe kaja je 3abopaBwiia na y3me
TabJeTe, U OHA HACTaBJba CA HOBUM MTAKOBAHEM.

AKo >KeHa mpomycTu TabyeTy u He nohje 1o oOycTaBHOT KpBapema y NMepuoldy Kaga HE y3uma Tabiere,
Tpebano 6u pa3MOTpUTH MOTyhHOCT TpyAHOhE.

Cager y ciy4ajy racTpoMHTeCTHHATHHX NTopeMehaja

VY cnydajy TEMKHX racTpOMHTECTHHATHUX nopemehaja (Hrp. noBpahame wim npoaus) Moryha je HemoTImyHa
pecopruja TadbiaeTe, Tako Aa Tpeda KOPUCTUTH JOAAaTHE METoJe KoHTpanenuuje. Ako nohe 1o noppahama y
pPOKy on 3-4 caTa HAaKOH y3uMara Ta0JeTe Koja Caap i aKTUBHE CYIICTaHIle, HOBa (3aMeHCKa) Tabiera Tpeda
na ce y3Me 1To je npe moryhe. HoBa tabnera Tpeba aa ce y3me y poky oa 12 catu on yoOudajeHOT BpeMeHa
3a y3uMame TabiseTa, ako je Moryhe. YKoaMKO je mpouuio BUe o 12 caTu nmpuMemyje ce caBeT Kao a je
TabJeTa MpomyIITeHa, Kako je OMHCcaHo y Aeny ,,[locTymak y ciiyuajy ako ce Heka TabseTta mpoiyctu’”. AKo
KEHa He eJM a TPOMEHH HOPMAaJIHH PEeXHUM y3UMarma TabyieTa, Mopa Jia y3Me JoJaTHy Tabjery (Win BUIIe
BHUX) KOje Cy joj moTpebHe, ay U3 APYyror ONucTep NakoBama.

Kako n1a ce o101 00ycTaBHO KpBapeme

Kako 0u omioxmia MeHCTpyaJlHM LHKIYC KeHa TpeOa Ja HAcTaBM JAa y3uMa HapeJHO IMAKOBame JieKa
Crypineo 6e3 nepuoza Hey3uMama Tadsera. Oqarame KpBapema ce MOXKe MPOIYKHUTH KOJIUKO IO/ TO KeHa
XKeJH, 0 Kpaja ynorpebe ApYyror makoBama. 3a BpeMe IMepHoja oJyularamba MEHCTPYalje, MOXKe Ce jaBUTH
npoO0jHO MIIM TauKacTo KpBapeme. PenoBHo y3umame neka Crypineo ce HacTaBiba Hocie yoOudajeHux 7
JlaHa Mmay3e.

Jla Ou momepuia cBOje peAOBHO KpBapewme Ha APYTH JaH y He[esbH, YMECTO OHOra KOju je o Tama Ouo
yoOHuajeH, )KeHH ce CaBeTyje a CKpaTu HapeIHy Mmay3y y y3uMamy Talnera (nane 0e3 y3umama Talnera), 3a
OHOJIMKO JaHa KoJiuKo kend. LlIto je kpahu oBaj uHTepBai, Behu je pusHK Aa ce 00ycTaBHO KpBapeme Hehe
MI0jaBUTH, U J1a hie TOKOM y3uMama Jpyror NakoBama UMaTi caMo MPOOOJHO MIIM TauKacTo KpBapemwe (HICTOo
Kao0 KaJa OJjIayke PeJOBHO KpBapeme).
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JoxaTHe nHdopManuje Be3aHe 3a MocedHe MonyJianuje

Ieoujampujcka nonyrayuja

Jlex Crypineo Tpeba mponuMcuBaTH caMO HaKOH MeHapxe (mpBa MeHcTpyauuja). Ha  ocHoBy
SMHUIEMHUOJIONIKUX oIaTaka MPUKyIUbeHnX Ha Bumie ox 2000 amonecneHTKUmba, Miahux ox 18 roguHa, He
MOCTOje TIOJIAIK KOjU YKa3yjy na cy 0e30emHoCT i epUKACHOCT Y OBOj CTAPOCHO] TPy JpyTaduje oJ] OHIX
MO3HATHX KOJI )KeHa cTapujux ox 18 ronuHa.

Cmapuje scene
Jlex Crypineo HUje HHAWKOBAH 332 IPUMEHY MOCIIE MEHOTIAY3e.

THayujenmxuroe ca owmehiernem hynxyuje jempe
Jlex Crypineo je KOHTpaUHIMKOBAH KOJ >KEHa ca TeUIKUM 00oJbemhuMa jeTpe. Bunetu takohe onmesbke 4.3 u
5.2.

THayujenmxuroe ca owmehiernem hynxyuje 6yopeea
Jlex Crypineo je KOHTpaMHIAMKOBaH KOJ JK€Ha ca TEeIIKOM OyOpeKHOM WHCY(QHUIMjEHIMjOM WA aKyTHOM
OyOpexHOM HHCYuIMjeHnrjoM. Buneru takohe onerpke 4.3 u 5.2.

Hauux npumene
3a opanHy yroTpeoy.

4.3. KonTtpannaukanmje

KombunoBanu xopmoncku konrpauentusu (KXK) He cmejy ce y3umaru y npucycTBy OMJIO KOT Of CTamba
HaBeJICHUX Y HACTaBKy. AKO ce HEKO CTame MojaBu npBU IyT TokoM ynorpebe KXK-a, Tpeba ogmax na ce
MpecTaHe ca ynorpeOoM OBOT JIeKa.

e [lpeoceTsbUBOCT Ha aKTHBHE CYICTaHIE WJIM Ha OMJIO KOjy O MOMONHMX CYICTaHIM HaBEICHUX Yy
onesbKy 6.1.

e [lpucyrna BeHcka TpomMOoemMOoinuja ninn pusuk ol BeHcke Tpomboemobonuje (BTE):

- BeHcka Tpomboembonuja - mpucytHa BTE (Ha antukoarymantHoj Tepanuju) unu BTE y anamuesu
(amp. Tpomb03a nyOokux BeHa, TIB nnu nimyhna emOonuja, I1E),

- TO3HAaTa HaclleHAa WIN cTedeHa npeaucnosunyja 3a BTE, kao mTo cy pesucreHIMja HAa aKTHBHU
npoteuH LI, (AIIL) (yxpyuyjyhu @akrop V Leiden), nHepoctatak antutpomOuna III, Hegocrarak mporenHa
[0, menocratak nporeuna C,

- BEJIMKa XUPYpIIKa HHTEPBEHLMja ca IPOLYKECHOM UMOOHIN3aurjoM (BUICTH o1esbak 4.4),

- Bucok pusuk oz BTE ycnen npucycrtsa Buie hakropa pusuka (BUIETH 0Jiesbak 4.4).

e [lpucyrna aprepujcka TpoMOoeMOO0IHja UK PU3HK 011 apTepujcke Tpomboembonuje (ATE):

- apTepwjcka TpomOoeMOonMja - KOja je MPUCYTHA WM y aHaMmHe3W (HIp. MH(QApKT MUOKApHAa) WIIH
NpoIpoMalHa CTama (HIp. aHTHHA TIEKTOPHC),

- HepedpoBacKynapHa 000Jbea - MOCTOjehn MOXAAaHU yaap, MOKAAHH yAap WIH NPOJPOMATIHO CTambe
(HIIp. TpaH3UTOPHU UcxeMujcku aTak, TUA) y anamuesn,

- TI03HATa HacjielHa WJIM CTeueHa NPEeAHCIO3MLHja 3a apTepHjcKy TpomOoeMOoinjy, Kao ITO Cy
XHMIIEPXOMOLUCTENHEMHUja U aHTHU(doconmunuaHa aHTUTENa (aHTUKApAMOJWIHMIHA aHTHTENa, JYITyCHU
AHTUKOATYJIAHC),

- MUrpeHa ca OKaIHUM HEYpOJIOMIKHM CUMITOMUMA y aHAMHE3H,

- BUCOK PU3HUK Off apTepHjcke TpomOoemOonuje ycien Buiie GpakTopa pu3uka (BUAETH ofesbak 4.4) uin
MPUCYCTBA jeAHOT 030MJBHOT (haKTOpa PU3KKa Kao IITO je:

*+  aujabeTec MEIHUTYC ca BaCKyJApHUM CUMIITOMHMA,

*  TelIKa XHUIIEPTEeH3H]a,

*  TeIIKa AUCIUIONPOTEHHEMH]a.
e [lpucyctBo Temkor o0oJbema jeTpe WM TEHUKO 000JbEHE jeTpe Yy aHaMHE3HW CBE JOK C€ BPEIHOCTH
¢dyHKLH]je jeTpe HEe BpaTe Ha HOPMaIy.
e Temka OyOpexHa HHCY(DUIMjEHIMja WK aKyTHa OyOpeskHa HHCYQUIHM]jSHIIH]a.
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e [locrojehu unu TymopH jerpe (OSHUIHM WIIM MAJUTHH) Y aHAMHE3H.

e Jlo3HaTto mocrojame WINM CyMiEba Ha IOCTOjabeé MAJUTHUTETA 3aBUCHHUX OJ MOJHUX XOPMOHA (HIIp.
TCHUTAJTHUX OpraHa Wi JOjKH1).

e HennjarHoCTHKOBaHO BarMHAIHO KPBapeHhe.

KonrpannaukoBana je HCTOBPEMEHA MpUMeHa ca JIEKOBHMA KOjH cazpixe
OMOWTaCBHp/IapUTANIPEBUP/PUTOHABUP U Jacal0yBup, JEKOBHUMA KOjU CaipiKe IJIEeKalpeBUP/MHOpEHTAacCBUD
i cohocOyBUp/BeIaTaCBUP/BOKCUIIANIPEBUD (BUIETH 0JebakK 4.5).

4.4. IloceOHa yno3opema U Mepe olnpe3a NMpPU YIoTpeou Jieka
Yno3zopemwa

AKO je mpucyTHO OMIIO KOje oA cTama MM (DakTopa puU3MKa KOjH Cy HaBEICHH Y HACTaBKY, IOTPEOHO je
MPOAUCKYTOBATH O TOME Ja JH je KOMOMHAaIMja IpOCHUpPEHOH/ETHHHIECTPaguon oArosapajyha 3a
MAIWjEHTKHUIbY.

VY cnyuajy nmoropuama WM TpBe I0jaBe OMJIO KO 01l OBHX (haKTOpa pH3HKa, MalljeHTKUba Tpeda aa ce
o0paTH CBOM JIeKapy Koju Tpeba 1a ofyyH Ja 1 oHa Tpeda 1a npecraHe Aa y3uma jek Crypineo.

Kana ce cymma unu je nmorsphen BTE mnu ATE, ynorpeOy xoMOMHOBaHE XOPMOHCKE KOHTpPALENTUBHE
Tepanuje Tpeba oOycraButu. Kaga ce 3amoumme aHTHKOAryjlaHTHa Tepamuja, Tpeda 3amoveTd HNpUMEHY
Ipyraudgjer, oxarosapajyher BuIa KOHTpalenuyje 300r TEpaTOreHOCTH aHTHKOAaryJaHTHE Tepamuje
(KyMapuHH).

. IHopemehaju nupkynanuje
Pusnk on BTE

VYnorpeda O6nino kor KOMOMHOBaHOT XOPMOHCKOT KoHTpanentuBa nosehasa pusuk og BTE y mopehemy ca
M Kajga ce KXK He y3uma. JlekoBHM Koju cagpike JeBOHOpPrecTpeJs, HOPreCTUMAT HJIM HOPETHCTEPOH
NoBe3aHu ¢y ca HajMamuM pudnkoM ox BTE. Ocrann nexoBu kao mro je jexk Crypineo mmajy no asa
nyra Behu pusuk. OWIyKy 0 NMpuMeHH OMJI0 KOT JIeKa OCHM OHMX €a HajMamuM pusukoMm ox BTE
Tpe0a MOHETH CaMO HAKOH Pa3roBopa ca NMalHjeHTKHHO0M, KaKo OM OMJIM CHTYPHH Ja OHa pasyme
pusuk ox BTE npu npumenn Jieka Crypineo, kako meHH nocrojehn pakTopu pu3snka yTudy Ha 0Baj
pu3uk ¥ 1a je pusnk ox BTE Hajsehu TokoM npBe roquHe npuMeHe JeKa.

Taxole, mocroje Hexkn qoka3u Aa je pusuk Behn kaga ce npuvena KXK noHoBo 3anmoyne HakoH nayse
Yy NpuMeHH 01 4 HelleJbe MJIH BHUILIe.

Kon npubmmkuo 2 ox 10000 >xena koje He kopucte KXK u koje Hucy tpyane he ce passutu BTE Tokom
nepuojga o roauHy nana. MehyTum, pu3HMK Moxke OWTH MHOro BehM KOXI cBake *EHE IMOHa0co0, y
3aBUCHOCTH O[] Ipyrux noctojehux ¢akropa pusrka (BUAETH y HACTABKY TEKCTA).

IponemeHo' je aa he ox 10000 xena koje ynorpebipasajy KXK koju caapxu apocnupeHon, namehy 9 u 12
eHa pa3sutH BTE TOKOM IpBe TOIMHE; OBO Ce MOKe TIOPEIMTH ca OKO 6 XkeHa Koje yrnorpebbasajy KXK
KOjH CaJIp>Ku JIEBOHOPTECTpEI.

VY o0a cmyuaja, 6poj BTE romumme je mamu Hero Opoj O4eKHMBaHUX TpyAHOha WM y MOCTHAPTaTHOM
MEPUOY.

BTE mosxe umatu cMpTHH ucxon y 1-2% ciyuaja.

Bpoj BTE norahaja na 10000 :xena 3a roqjuHy 1aHa
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Epoi BTE anrakiaiaf

L]

2 L 2

o =
Fopnacemme moje-me - FE woje-camp=e F3E soje camp@Ee IpocIHpesoH-
ropmere FIE A2 neeosoprecTpert3-T-gorafajz)y {%-12-poratagel|
aorahiaia)fl

'OBe MHIMIEHIE Cy HNPOLEHEHE HA OCHOBY YKYIHHX I0JaTaKa M3 eMIEMHOJOMIKHX CTyjauja, Kopuctehu
penaTUBHE pU3HUKE 3a pa3nuuuTe JekoBe y nopehemwy ca KXK koju campske neBoHOprecTpes.

‘Cpenma BpeaHocT orcera of 5-7 a 10000 skeHa-rofMHa, Ha OCHOBY pelaTHBHOT pusmka 3a KXK koju
caJipKe JJeBOHOPrecTpes y OAHOCY Ha BMXOBO HEY3UMame KOjH U3HOCH OKO 2,3 110 3,6.

Kon ocoba koje mpumemyjy KXK, Beoma peTko je mpujaB/beHO Aa ce TpoM0OO3a jaBjba Y HEKUM JPYTHM
KPBHUM CyJIOBHMA, HIOp. XCMAaTHYHUM, ME3CHTepHYHHM, OyOpeXHHM WM pETHHAIHUM BEHaMma |
apTepujama.

®axTopu pusuka 3a BTE

Pusuk on BTE komrunkanuja kox ocoba koje xopucre KXK moxe Outn 3HauajHo moBehaH Kof >keHa ca
JIOAaTHUM (paKTOpHMa pU3UKa, MOCEOHO aKo MOCTOjU BHIIE (pakTopa pu3HKa (BUACTH Tabely).

Jlex Crypineo je KOHTpaWHAMKOBAH aKo K€Ha MMa Bullle (paKTOpa PHU3MKa KOjU je CTaBJbajy IMOJ BHCOKH
PHU3HK 3a BEHCKY TpoMO03y (BuaeTu oxesbak 4.3). AKo jkeHa MMa BHIIIE Of jeTHOr (akTopa pu3nka, Moryhe
je na je mopacT pusrka Behr Hero 30Mp MHAMBUAYaATHUX (AKTOpa - Y OBOM Ciy4ajy TpeOa pasMOTPUTH HEH
ykynuu pusuk ox BTE. Ako je ogHoc xopuctu u pusuka HeratuBan KXK nHe Tpeba nmponucuBaru (BUAETH
onespak 4.3)

Tabesa: ®axropu pusnka 3a BTE

PakTop pU3HKa

KomenTap

I'ojasnocT (maAekc TenecHe mace - BMU Behu ox 30
kg/m’)

Pusuk ce 3Hauajno nosehasa ca mopactom BMU.
[Toce6Ho je BaKHO Pa3MOTPHUTH J1a JIU CY IPUCYTHU U
ocTayy (aKToOpu pU3MKa.

[Iponyxxena wuMoOuNM3anMja, BENUKE XHUPYPIIKE
WHTEPBEHLHje, XUPYPIIKE MHTEPBEHLMjE€ HOTY WIH
Kapiuile, HeypOXUpypruja UiK BelIrKa TpayMa.

Hanowmena: MpUBpeMEHa uMoOHIM3anyja
yKIBY4yjyhu myTOoBame aBHOHOM ayxke on 4 cara
Moke Takohe outu daxrop puszuka 3a BTE, mocebno
KOJI ’KE€Ha KOje UMajy U IpyTe (aKTope pu3uKa.

VY oBUM cuTyalujama CaBeTyje ce MPEKUI MpUuMeHe
nuwayna (y ciaydajy  eIeKTUBHHX — XUPYPIIKHX
MHTEPBEHIIMja HajMame 4 Helesbe Npe XUpYypIIKe
MHTEPBEHIIMjE), Ka0 M JIBE HElIeshbe HAKOH TOTIIyHE
pemobunmzanuje. IloTpeObHO je KopucTHTH apyre
MeToJic KOHTpAallellMje Yy IH/by CIpeyYaBama
HeXeJbeHe TpynHohe.

Tpeba pa3MOTPUTH TpPUMEHY AHTUTPOMOOTHYKE

6 o119




Tepanuje y ciay4ajy Aa npuMeHa jeka Crypineo HHje
MPEKUHYTa YHAIPE.

[lo3utuBHa moponuuna anamuesa (BTE Ouno xana
kon Opahe/cectapa wiam poauTesba MOCEOHO Yy
penatuBHO Miahoj kHMBOTHO] noOM Hmp. mpe 50

AKO ce cyMmba Ha HacjeIHy NMPEIUCIIO3ULH]Y, KEHY
Tpeba mociaTH KOJ CHELUjaIuCTe pald CaBeTOBamba
Ipe JAOHOIIEeHa OJUTyKe 0 npuMeHH omito kor KXK-a.

TOJIMHE YKUBOTA).

Jpyra MmenunuHCKa cTama yapyxeHa ca BTE Kaprunom, CUCTEMCKU EpPUTEMCKU  JIyIYC,
XEMOJUTUYKO YPEMHJCKH CHHIPOM, XPOHHYHO
uHpramatopHo obosseme aedenor npesa (Kponosa
OoslecT WM YAUEPO3HH KOJMTHUC) M aHEMHja

cpnactux henmja.

Crapwuje ’KMBOTHO 002 ITocebHO KO 0coba cTapujux ox 35 roarHa

He moctoju KoHCEH3YC 1O MUTalky EBEHTYaIHE YJOre BApUKO3HUX BEHA U MOBPIIMHCKOT TpoMbodieduruca
Yy HAaCTaHKY WJIM IPOTPEcHju BEHCKe TpoMOo3e.

[ToBehan pu3uk on TpomMboemMbonHje y TpyaHOhH U MOCEOHO TOKOM 6 HeJlelha MyepIeprjyMa Mopa ce y3eTH
y 003up (3a uadopmanuje o ,,IInmoguoct, TpyaHoha u nojeme” BUACTH oesbak 4.6).

Cumnromu BTE (Tpom0o03a ny6okux Bena u mayhna em0osmnja)

V cnyuajy nojaBe cumnroma BTE, nanujentkumy Tpeba caBeToBaTy Aa 3aTpakd XUTHY MEIUIMHCKY ITOMON
u obasectH jJekapa na yzuma KXK.

Cumnromu TpomMOo03€e 1yOOKHX BeHa MOTY OUTH:

- YHWJIATEPAIHO OTULAEkhe HOTe U/HIIH CTOMAalla UK AyX BEHE y HO3H;

- 00JI WM OCETIBUBOCT HOT'E€ KOjH CE MOTY jaBJbaTh CaMO TOKOM CTajama MU X0ama;
- nosehana Tortora 3axBahieHe HOre;

- LPBEHWJIO WM TIPOMEHa 00je KOXe Ha HO3H.

Cumnromu emOonuje ruryha Mory OuTu:

- U3HEHaIHA [10jaBa HeoOjallIlbUBOT HEAOCTATKA Ba3AyXa Ml yOp3aHo TUCAIbE;
- M3HEHATHH KalllaJb KOju MOXKe OUTH yIpY>KEH ca XEMOINTH3H]jOM;

- omtap 0on y rpyanma;

- H3pakeHa omaMyheHOCT WK BPTOTJIABHUIIA;

- yOp3aH win HempaBuWiIaH paj cpua.

Hexu ox oBux cumnroma (HIp: HEAOCTAaTaK Basz[Ayxa, Kallajb) HUCY CHEUNU(UYHH U MOTY OUTH MOTPEIIHO
MPOTYMayeHH, a Ja yCTBAapH TPEACTaBbajy CHMIITOME YelNuX WM Mame O030MbHUX 000Jherma (HIIp.
nH(}EKIHje PeCIUPaTOPHOT TPAKTA).

Ocranu 3HaIM OKITy3Hje KPBHOT CyJa MOTY OMTH: M3HEHAIHU OOJI, OTHLAKE WIH IUIaBUYacTa MPedojeHOCT
EKCTPEMHUTETA.

Yxkommko nohe 10 OKITy3Huje y OKy, CHMIITOMH C€ MOTY KpeTaTu of 0e3001HoT 3aMyhema BHjla KOje MOXe J1a
nporpeaupa 1o ryoutka suga. [lonekasa ce ryoutak BUia MOXKE jaBUTH CKOPO TPEHYTHO.

Pusnk on aprepujcke Tpomooemoonnje (ATE)
Emunemuonomke cryaumje cy mosene y Besy mpuMeHy KXK-a ca moBehanmm pusukoMm on aprepujcke
TpoMboemOborje (MHpapKT MHOKapa) Win uepedpoBackynapHux gorahaja (HOp. TPAaH3UTOPHH MCXEMU)jCKU

atak, Moxzaanu ynap). ATE norahaju Mmory OuTu ca CMPTHUM HCXOZIOM.

®axTopu pusuka 3a ATE
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Pusuk ox aprepujckux TpomMO0eMOONMjCKMX KOMIUTHMKALMja Wi LepeOpoBacKylapHuX Aorahaja Kof jkeHa
koje npumenyjy KXK je moBehan kon skeHa ca dakTopruma pusHka (BUAETH Tabeny).

Jlex Crypineo je KOHTpaMHIMKOBAH KOJ JK€Ha Koje UMajy jefaH 0301JbaH MU BUIIECTPYKE (aKTope pHU3UKa
3a ATE 30o0r kojux cy uznoxene BeheM pH3HKY O[] apTepujcke TpoMOo3e (BuaeTu opesbak 4.3). Ao xeHa
uMa BHLIE 0f jegHor ¢akTopa pus3uka, Moryhe je ma je mopacT pusuka Behu of 30upa MHIMBULYaATHHX
¢akTopa - y OBOM cCilyyajy TpeOa pa3MOTPUTH HEH YKYIIHH PH3HK. AKO je OJHOC KOPHUCTH U PH3HKa
HeratuBad KXK He Tpeba nponucuBatu (BuaeTu oxesbak 4.3)

Tabesa: pakropu pusnka 3a ATE

®akTOp pU3HUKa

KomenTap

Crapuje )XuBOTHO 00a

ITocebHO KOA XeHa cTapujux o1 35 roanHa

[Tymeme Kene Tpeba caBeroBaTtu Aa He myuie ako >kene aa y3umajy KXK.
Kene crapuje on 35 rognHa Koje HAacTaBe Aa myuie Tpeda CTporo
CaBETOBATH JIa IPUMEY]y ApYyre KOHTPALCTITUBHE METOIE
XunepTeHsuja

l'ojaznoct (uHgexc tenecHe mace - bBMU Behu
ox 30 kg/m?)

Pusuk ce 3Hauajno nosehasa ca nopactom bMU.
[TocebHo Tpeda pa3sMOTPUTH J1a IK Cy MPUCYTHU U APYTH (aKkTopu
pHU3HKa

[lo3utuBHa mopomuuna anamuesza (ATE Owio
kama koxm Opahe/cectapa wnmm poaurTesba
noceOHO y penaTuBHO Mialjoj KMBOTHO] A00H
HOp. npe 50-Te rouHE )KUBOTA).

AKO ce CymMmpa Ha HacjeOHy NPENUCTIO3UIH]Y, MAalNjCHTKUbY
Tpeba mocnaTu KoJ CIELHjaucTe paiu CaBeTOBakaA O JOHOIICHY
o[utyke o npuMenu 6mio kor KXK-a.

Murpena [loBehame yuecTasocTH WM TEXKHHE MHUIPEHE TOKOM HpPUMEHE
KXK-a (wTo wMory OWTH TOpOAPOMAJIHU CHMITOMH 32
uepedpoBackynapau norahaj) mMory OUTH pasior na ce oaMmax
npekuHe ca npumeHoM KXK-a.

Hpyra MemumuHCKa cTama ToBe3aHa ca|/lujaGerec MenmuTyc, XHMIIEPXOMOLIMCTEHHEMHM]ja, BaJBYJIapHA

HE)XEJFEHUM BacKyJIapHHUM jaorahajuma

Oosiect cpua u aTpujanHa ¢puOpHIanMja, JTUCTUIIONPOTEUHEMHjA U
CHCTEMCKH €PUTEMCKH JIYITyC.

Cumnromu ATE

Keny je morpeGHO caBeTOBaTH 1a y CiIy4ajy
obasectH nekapa 1a yzuma KXK.

nojaBe CUMIITOMA 3aTpaXu XUTHY MCIUIIUHCKY nmomoh u

Cumnromu niepeOpoBacKyIapHuX gorahaja Mory OUTH:
- U3HEHaIHa YTPHYJIOCT WM ¢cIa00CT JIULA, PYKY WM HOTY, HAPOUUTO Ca jeIHE CTpaHe TEeNa;

- I3BHCHAaJHN HpO6J'I€MI/I Ca X0a0M, BpTOTjIaB1Ia,

T y6I/ITaK PaBHOTECKC NI KOOp,E[I/IHaI_[PIjC;

- U3HEHaaHa KOH(]Yy3Huja, OTeKaH rOBOP MU pa3yMeBambe;

- U3HEHaIHH POOJIeMHU ca BUAOM Ha jeJHO Hik 00a oKa;

- U3HEHAaIHe, jaKe WIK IPOIyKeHE TIaB000JbE HETIO3HATOT Y3POKa;

- T'yOWTaK CBECTH MJIM HECBECTHIIA Ca WX 0€3 eNUICITUYHOT Hanaaa.

[IpuBpeMeHH CUMIITOMH YKa3yjy Ha TPaH3UTOpHHU ucxemujcku atak (THUA).

Cumnromu uH(apKTa MUOKapAa MOTY OUTH:

- 0o, HETaroJHOCT, MPUTHCAK, ocehaj TeXUHE
KOCTH;

, CTe3ama WM myHohe y rpyauma, pynu WM H3a TpyIHE

- HEJIaroHOCT Koja ce MHUpH y jeha, BUIHILYy, TpIIo, PyKy WX JKeITyAall;

- ocehaj mynohe, nopemehaja Bapema unu ocehaj

JaBJbCHhA,
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- Ipe3HOjaBame, MyYHHHA, MOBpahame WM BPTOIJIaBULIA;
- eKCTpeMHa cJ1aboCT, aHKCUO3HOCT WIIM HEJOCTATaK Ba3ayXa;
- yOp3aH win HempaBuiIaH paj cpua.

. Tymopn

[loBehan pu3uk on kaHuepa rpauha MaTepuie KoX >keHa koje cy ayro kopuctwie KOK (> 5 roguna)
3a0€eJIe’KeH je Y HEeKUM CMUAEMHUOJIOIKAM CTyANjaMa, alil U Jajbe OCTaje HEejaCHO 0 KOT CTENeHa ce OBa
ca3Hamba MOTY 00jaCHUTH CEKCyaJTHUM IOHAIIAkEeM MM APYTUM (akToprMa Kao IUTO je XyMaHHU HamuioMa
Bupyc (XIIB).

Mera-ananuza 54 enuAEMHOINIONIKE CTYHje j€ YTBpAMWIa J1a MOCTOjU HE3HATHO MOBHIICH PETaTUBHU PH3HK
(PP=1,24) na ce kaHuep nojke AMjarHOCTUKYje KO >KeHe Koja TpeHyTHO y3uma KOK. OBaj moBehan puszuk
nojako Hectaje TokoM 10 roguna no npecranky y3umamwa KOK. Bynyhu na je kannep mojke perka mojasa
Koz »xeHa muahux ox 40 roauHa, oBaj Behu Opoj IMjarHOCTHKOBAaHUX CiIydajeBa KaHIepa AOjKe KOJ jKeHa
KOje TPeHYTHO Y3UMajy WiH ¢y 10 ckopo y3umane KOK je manu y ogHOCy Ha CBEyKYITHH PU3UK O] KaHIepa
nojke. OBe cTyamje HUCY Jalie J0Ka3 O y3pOdYHO] Be3H. 3abenexeHu Mozen nmoBehaHor pu3nka Moxe OWTH
nocjeaulla paHuje qujarHose KapuuHoMa J1ojke kox xeHa koje kopucte KOK, ouonomxor nejersa KOK mim
koMmOuHanuje oba. Kanuep nojke AMjarHOCTHKOBAH KOJ JKeHa Koje cy Omno kana oune kopucauue KOK-a je
010 y Mame y3Hanpe0oBajoj a3y Hero KapIMHOM KOJI JKeHa Koje HuKazna Hucy kopuctuie KOK.

VY perkuMm ciaydajeBuMa KoJl keHa koje cy kopuctuie KOK 3a0enexena je mojaBa OSHUTHHX TyMOpa jeTpe U
jomr pehe MamurHux Tymopa jeTpe. Y HM30JI0BaHUM CJIy4ajeBUMa TH TYMOPU Cy JIOBEIH [0
WHTpaaOAOMHHAIHUX KpBapema Koja cy Onia omacHa IO KMBOT. Y ciy4ajy jaBjbama jakor 06oja y TOpmeM
abnomeny, yBehama jeTpe WM 3HaKOBa HHTPaaOAOMHMHAIHOT KpBapema, Tpebano OuM MOCyMmIaTH H
nrdepeHIrjaTHOM IHjarH030M YTBPAUTH Ja JIM NIOCTOjU TYMOD jeTpe, Koz skeHa Koje yzumajy KOK.

Kon y3umama KOK «koju campxe Behe pnoze (50 Mukporpama eTHHWISCTPAagHOia) PH3UK Of
CHIOMETPHjATTHOT ¥ OBapHjaJIHOT KaHIIEpa je cMameH. JoII yBEK OocTaje Aa ce MOTBPAM Ja JIU CE OBO OAHOCH
Ha KOK koju cagpike Mame 103€ €THHUIECTPAANONIA.

° OcTaJja cTama

[Iporecrarencka kommoHeHTa y Jjeky Crypineo je aHTaroHMCT ajAoCcTepoHa ca OCOOMHOM Ja IUTeId
KaaujyMm. Y BehuHHM ciydajeBa, HE OueKyje ce nmoBehame KOHIEHTpauuje Kanujyma. MehyTum, y KIMHHYKO]
CTYAWjU KOJ HEKHX NalWjeHTKHIba ca Ojarum winnm ymepenuM omrehemeM ¢yHkuuje OyOpera wu
HUCTOBPEMEHUM KOpHUIINEHEM JIEKOBAa KOjU IITEAE KaJMjyM KOHLEHTpalHje Kaldjyma y cepyMy cy Ouie
Onmaro, anM He3HadajHO, NOBehaHe TOKOM Yy3MMama apocnupeHoHa. Crora ce mpenopydyje mposepa
KOHILIEHTpalyje KaldjymMa y cepyMmMy TOKOM MpPBOI LUKJIyca Tepamndje KOJ MNalHjeHTKUEbA Koje HMajy
uHCypunMjeHuujy OyOpera M Koa KOjUX je KOHLEHTpauuja Kalujyma y CcepyMy Ipe Tepamuje y ropmboj
pedepeHTHOj TpaHHuLd, a MOCeOHO TOKOM HCTOBpEMEHEe YHmoTpeOe JIeKOBa KOjU IuTele KalujyMm (BUAETH
onespak 4.5).

Kene ca xunepTpurauuepuaeMujoM UM IOPOJUYHOM aHAMHE30M OBOT nopemehaja, MOry OUTH H3JI0KEHE
noBehaHOM PU3HKY Of MaHKpeaTuTHca kKajaa y3umajy KOK.

Mapna je 3a0enexeH Malu MOpacT KpBHOI NPHUTHCKA KOA BEIUKOr Opoja >keHa koje mpumenyjy KOK,
KJIMHWYKY 3HadajHa noBehama cy perka. CaMo y OBUM PETKUM CIlIy4dajeBHMa j€ ONpaBIaH TPEHYTHH MPEKH]
npumene KOK-a. Axko Tokom npumene KOK-a mnanujentkume ca Beh mocrojehoM xwuiepTeH3HjoM,
KOHCTAQHTHO IOBHUIIIEHUM BPEIHOCTHMA KPBHOTI MPHUTHCKA MM 3HAYajHUM MoBehameM KPBHOT NMPUTHCKA HE
pearyjy aaeKkBaTHO Ha aHTHUXHUIIEPTEH3MBHY Tepamnujy, Mopa ce ooycraButu npumena KOK-a. Ykomnuko je To
norpebno, KOK ce moxe MOHOBO yBECTH ako c€ HOPMOTEH3MBHE BPEOHOCTH MOCTUTHY HPHUMEHOM
AHTUXUIICPTEH3UBHE TEpaIlyje.

[IpujaBsena cy cneneha crama Koja ce jaBjbajy M CE MOTOpIIaBajy U TOKOM TpyaHohe, U TOKOM ynotpebe
KOK-a, anu Hema neuHUTHBHUX JOKa3a O y3po4yHOj moBe3aHocTH ca ynorpedom KOK-a: sxytuna w/mmu

9o0nm19



NPYPUTYC Be3aH 3a XOJecTa3zy, CTBapame KaMeHa Yy Xy4H, HopdupHja, CHCTEMCKH EPUTEMCKH JYIYC,
XEMOJIUTUYKH YPEeMHjCKU cuHApoM, CHIeHxaMoBa Xopeja, recTaljcKu XepIiec, TyOuTaK ciryxa IoBe3aH ca
OTOCKIIEPO30M.

Er3orenn CCTPOIrcHU MOT'Y [1a H3a30BY WJIN noropmajy CUMIITOME HACJICAHOI UJIM CTCUCHOI' aHrhocacMa.

AKyTHU WM XpOoHWYHH nopemehaju QyHKIMje jeTpe MOry Ja 3axteBajy o0yctaBy ymotpede KOK-a mok ce
napamerpu (QyHKIHUje jeTpe He BpaTe Ha HopMmaily. PenumuB xosectarcke XyTHIE H/HIU MpypuTyca
MOBE3aHOT Ca X0JIECTa30M KOjH Cy C€ MPETXOIHO jaBUIIM TOKOM TpyAHOhE MM MPETXOAHE YyHoTpeOe MOTHUX
crepoua 3axTeBajy ooycraBy nmpumene KOK-a.

Naxo KOK mory na umajy aejctBo Ha nepudepHy MHCYIMHCKY PE3HCTEHIy M TOJepaHLMjy Ha TIIyKO3Y,
HEMa J0Kaza O MOTpedM 3a MPOMEHOM TEPAlHUjCKOr peKuMa KOA JKeHa ca ArjabeTecoM Koje KOpHCTe
nuckogosne KOK (ca cagpxajem < 0,05 mg etununectpaanona). MehytuM, crame xeHa Koje cy obonene o
nujadereca Tpeba NakJbUBO NpaTHTH 0K y3umajy KOK, moceOHO Ha moueTKy mHXOBe ynoTpeoe.

HoropmaH,e ennnencnje, KpOHOBe 0ollecTy HIIN YJIOEpO3HOT KOJIUTUCA 3a0eNeKeH! Cy TOKOM KOpI/IIIIhCI-La
KOK-a.

JlenpecuBHO pacIioNioXKEEe U JIenpecHja cy NoOpo Mo3HaTa HEXeJbeHa JAEjCTBa KOja C€ jaBJbajy TOKOM
pUMEHe XOPMOHCKHX KOHTpaleNnTHBa (BUACTH ojiesbak 4.8). lempecuja Moxke OUTH 030MJbHA T€ j€ MO3HATO
Jia MPECTaBJba PU3NYHU (HaKTOP 3a CYHLUAATHO MOHAIAKE U CYHLIUA. Y CIy4ajy MIPOMEHE PacloioKemha U
CUMIITOMA JlenpecHje, yKbydyjyhu nepron yop30 HaKOH MOYETKA Jieuekha, )KeHaMa je MOTpeOHO CaBEeTOBATH
na ce oOpare Jexapy.

[ToBpemeno Moxke nohu 70 Xj10a3me, HApPOUUTO KOJI JKE€Ha ca aHaMHe30M xyoasMe y TpyaHohu. XKene koje cy
CKJIOHE XJI0a3MH Tpebaiio 01 Ja n3deraBajy CyHUEBO WM YJITPABHOJIETHO 3padeie TOKoM y3umama KOK-a.

MennuMHCKHU nperjea/KOHCyJTalnuje

I[Ipe yBohema nnu noHoBHOT yBohemwa Jieka Crypineo, Tpebano 01 y3eTu KOMIUIETHY aHaMHe3y (YKIJbyuyjyhu
U TIOPOIMYHY aHaMHe3y) M HCKJbYYMTH IocTojame TpyzxHohe. Tpebaso OM M3MEpUTH KPBHH NPUTHCAK U
W3BPIINTH (pU3MKaITHU Tpernes, y3uMajyhu y o03up KOHTpauHIuKanyje (BUAETH o1esbak 4.3) u ymosopema
(Bumetu onespak 4.4). BeoMa je BaXXHO CKpEeHYTH NaXKiby KEHU Ha MH(POpPMaLMje O BEHCKO] U apTEpHjCKOj
TpoM603H, yKIbyuyjyhu pusuk on npumene yieka Crypineo y nopehemwy ca ocranmum KXK, cumntome BTE n
ATE, no3nare ¢akTope pu3uka 1 mra Tpeda 1a paau y clydajy 1a CyMiba Ha [ojaBy TpomOo3e.

Keny Ou Takohe Tpebano ymyTHUTH Aa MAXKJbUBO MPOYMTa YIYTCTBO 3a JIeK M Ja c€ NPHUAP)KaBa AAaTHX
caBeTa. Y4ecTanocT U MpUpoJia nperiena Tpedano Ou 1a ce 3aCHUBAjy Ha YCTaHOBJLEHUM BOJUYMMA MIPaKCe
U J1a ce IPUJIaro/ie CBaKoj KEHU OHA0CO0.

Kenama tpeba oOjacHUTH Oa opaqHM KOHTpauenTtuBd He mrtute o XUB mudexmmje (CULA) n apyrux
MOJIHO TMIPEHOCHUBUX OOJECTH.

CMmameHa epuxacHOCT
Eduxacaoct KOK-a Moxke OMTH cMameHa HIIp. y CiIy4ajy MpOMNyIITeHe aKTHBHE Taliere (BUACTH OJEJbaK

4.2), TacTpOMHTECTHHAIHUX MopeMehaja (BHIeTH o/esbak 4.2) Wiir UCTOBPEMEHOT y3UMama APYTUX JIEKOBa
(Bumeru onespak 4.5).

CMameHa KOHTPOJIA MUKJIyCca
Kon mpumene ceux KOK, mMoxe nohu mo uperynapHor KpBapema (TaukacTo WK MPpoO0jHO) MOCEOHO TOKOM
npBUX Meceuu ynortpebe. IIpema Tome, mpoueHa cBakor MperyjJapHOI KpBapema MMa CMHUCHA TEK Iocie

nepuoaa npujar oljaBa}ba Ol OTIIPWJIMKE TPU LIUKITyCa.
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AKo HelpaBUJIHA KpBapema HACTaBe Ja CE jaBJbajy WM MOYHY Ja CE [10jaBJbyjy MOCIE MPETXOAHO PEIOBHUX
LHUKITyca, OHAa Tpeba y3eTh y o03up MOryhHOCT TOCTOjamba HEXOPMOHCKHMX pas3jiora W Tpeay3eTH
oaroBapajyhe AnjarHOCTHUKE Mepe Koje cy mpeaBuleHe y ujby HCKIbYyUHBaba MaJUTHATETa WK TpyaHohe.
OBe Mepe YKJbYUyjy H KHPETaKYy.

Kon nekux >xeHa gemiaBa ce Aa He gohe 10 0OyCTaBHOI KpBapema TOKOM IEpHOAa Kaaa ce HEe y3UMajy
tabnere. Ako cy KOK y3umane y ckiagy ca ynmyTCTBUMa ONHCAHUM Yy OZEJbKY 4.2 MaJo je BepoBaTHO 1a je
nouwio a0 tpyanohe. Mehyrum, ako KOK Hucy y3umane y ckiamy ca ymyTCTBHMA Ipe MPBOI W30CTajarba
KpBapema WM aKo U30CTaHy ABa KpBapemwa, Tpedano 01 uckibyuyuTH MoryhHOCT TpyaHOhe mpe Hero mTo ce
HacTaBy ca npumeHoM KOK.

Jlex Crypineo cazmpxu jnakto3y. [lanmjeHTn ca peTkuM HacieIHUM O0OJBEH-EM HHTOJIEPaHIMje TajaKTo3e,
MOTIYHUM HEIAOCTATKOM JIaKTa3€ WM TMTYKO3HO-TAJIAKTO3HOM MANallCOPILNjOM, HE CMejy /1a y3UMajy OBaj
JIEK.

4.5. UnTepakuuje ca IpyruM JIEKOBMMA M Jpyre BpCcTe MHHTEpaKnuja

Hanomena: IlorpebHO je pa3smoTputH HH(OpMaLUje O TNPONHCHBAIKY JIEKOBA KOjU C€ HCTOBPEMEHO
NpUMEBYjy Kako O ce HICHTU(HUKOBAIE OTCHLHjaTHE HHTEPAKIIH]eE.

. YTunaj gpyrux Jjekosa Ha jek Crypineo

Wntepakuyje n3Mely opalHUX KOHTpALENTHBA W JEKOBA KOjU MHIYKY]y MHKpPO3OMAallHE €H3UME MOry 1a
noBeay a0 nosehaHOr KIMpeHca MOJHUX XOPMOHa KOJU MOXE JIOBECTH I0 NMPOOOJHOT KpBapema H/HiIu
Heycrexa KOHTpaleniuje.

Tepanuja

Wunyknuja eH3uMa ce MOXKE NMPUMETUTH Bell HAKOH HEKOJMKO JaHa Jedyewma. MakcuMaiHa HHIYKLHja
CH3UMa Ce TeHEepalHO BUAM Y POKY OJ HEKOJHMKO Henesba. HakoH mpecTanka Tepamnuje JeKoBUMa, HHAYKIHja
€H3UMa Cce MOKE OJPKaTH OKO 4 HeJebe.

Kpamrxopouna mepanuja

Kene Ha Tepanuju J1eKOBUMa KOjH MHIYKYjy e€H3UME TpeOa MpUBPEMEHO /1a KOPHUCTE OapHjepHy WIH APYTY
MeToay KoHTpauenuuje nopen npumene KOK-a. bapujepra merona 3amTure ce MOpa KOPUCTHTH CBE BpeMe
HCTOBPEMEHE Tepanuje JEKOBUMa M 28 MaHa HAKOH HEHOT Mpekuga. AKO ce Tepamuja JISKOM HacTaBjba U
HAaKOH y3UMama nocieame tadnere y onucrepy KOK-a, Tpeba 3amoueTy HOBO MakoBambe JeKa 0gMax HAKOH
MpeTXonHoT, 6e3 yoonyajeHor nepuoaa 6e3 tadnere.

Ilyeompajua mepanuja
Kon xeHa Ha IyrotpajHOj Tepanuju akKTUBHUM CYIICTaHIIaMa KOje MHAYKY]y €H3UME jeTpe, mpenopydyje ce
joI jemHa Moy3aaHa, HEXOPMOHCKA METo/ja KOHTpaleniyje.

Crnenehe nnTepakmje cy OonucaHe y JUTepaTypH.

Cyncmanye xoje nosehasajy knupenc KOK-a (cmarvena eghuxacnocm KOK-a unoyxkyujom ensuma), unp.:
OapOutypartu, OoceHTaH, KapbamasenuH, GeHUTOUH, MPUMUAOH, pudamnuuuH u XVB nekoBu puToHaBHD,
HeBUpanuH u edaBupeH3, a woryhe cy u wuHTepakuuje ca QenbamaroM, Trpu3eodyIBUHOM,
OKcKapOaMa3enrMHOM, TOIMPaMaToM M MIPOU3BOAMMA KOjH caJpxe KaHTapuoH (Hypericum perforatum).

Cyncmanye ca npomenmsueum ymuyajem na kaupernc KOK-a:

Kama cy wucroBpemeno mnpumemenn ca KOK, muore xomOunanuje wnuxuburopa XMB mnporeasze u
HEHYKJICO3UIHUX HMHXUOWUTOpa peBep3HE TpaHCKpHUNTase, yKbydyjyhu komOuHauuje ca XIIB
WHXUOUTOpPHMA, MOTYy MOBehaTH WM CMAambWUTH KOHLEHTpAalMje eCTPOreHa WM MPOrecTHHa Y IUIa3MHU.
VYkynaH epexaT OBUX IpOMEHa MOKe OUTH KIMHUYKU PEIEBaHTaH Y HEKHM CIIy4ajeBHMA.
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300r Tora MpPWIMKOM IponucuBama wuctoBpeMene npumene XMB/XIIB nekoBa Tpeba KOHCYJITOBAaTH
MPEenopyKe O MPONUCHBaBY Kao U OMIIO KOje Ipyre CpoAHe Mpenopyke Kako O ce yTBpAuiie MOTeHLIUjalHe
WHTEpaKuyje. Y ciiydajy OMIo KakBe HeloyMHUIIE, KeHe Ou Tpedasio Aa KOpUCTe AOAATHY OapHjepHy METOLy
KOHTpaLeniyje Kaga Cy Ha Tepaluju WHXMOWTOpHMa MpoTea3e WM HEHYKICO3HIHHUM HHXHOUTOpUMA
peBep3HE TPAHCKPUIITA3E.

Cyncmanye xoje cmarvyjy knupernc KOK-a (unxubumopu ensuma):

Knuandka peneBaHTHOCT MOTEHIMjaTHUX WHTEPAKIN]ja ca MHXUOUTOpUMA €H3MMa OCTaje HEeMO3HaTa.
UcroBpemena npumena cHaxxuux CYP3A4 unxuburopa moxe nmoeharn KOHLEHTpalMje ECTPOreHa HIIU
MporecTepoHa y Iiia3My WK 00e CyTICTaHIIE.

VY cryauju Buie no3a ca kKomMOuHauujoM ApocmupeHoH (3 mg/nan)/erununecrpaguon (0,02 mg/nan),
uctoBpeMena npumena ca cHaxxHUM CYP3A4 naxuOutopoM KeTokoHa3zoinoM TokoM 10 naHa noBomu 1o
nosehama Bpeanoctu [1MK-a (0-24 h) npocnupenona 2,7 nmyta u eTuHriIecTpaguona 1,4 myra.

Etopukokcu6 y nozama og 60 no 120 mg/man moBoau no nosehama KOHLEHTpaLWje eTHHUIECTPaguona y
mia3mu 1,4 mo 1,6 myTa, Kaga ce y3uMa MCTOBPEMEHO ca KOMOMHOBAHHM XOPMOHCKUM KOHTPalENTHBOM
koju caapxu 0,035 mg eTuHMIECTpAANONIA.

. YTunaj geka Crypineo Ha Apyre JieKoBe

KOK mory yrunatu Ha metabonusam ofpel)eHux Jpyrux akTHBHUX CYIICTAaHIIH.

CxomHO TOMe, KOHIEHTpalWje y IIa3MH M TKHBUMa ce MOTy wid moBehatd (HOp. LMKIOCTIIOPUH) HIIH
CMamUTH (HIp. TAMOTPHUTHH).

Ha ocHoBy in vivo cTynuja uHTEpakuuja Kof KeHa Koje Cy ce J0OpOBOJEHO YKJBYUWIIE Y CTYIOH]y U Koje Ccy
y3uMale OMenpa3ojl, CHMBACTaTUH WJIM MUAA30JIaM Kao MapKHpaHe CyICcTpare, Majo je BepoBaTHO Aa he
nohy 10 KIMHUYKM pPeJieBaHTHE WHTEpakiyje OPOCIUPEHOHA y no3ama onx 3 mg ca unutoxpoMm P450
MOCPEIOBAaHUM METa00NMU3MOM JAPYTUX aKTUBHUX CYTICTAHIIH.

Kimmanaky moganm HaBoje Aa eTmHMiIecTpamuon naxubupa xmpenc CYP1A2 cyncrpara koju 10BOAM 10O
crabor (HIp. TeOGUINH) UM YMEPEHOT (HIIP. TU3aHUAWH) oBehamka KOHIEHTpaLUje CYICTpaTa y IIa3Mu.

. ®dapMakoaMHAMCKe HHTEPaKIHje

TokoM KIMHHUYKHX HCIUTHBaKka y KOjUMa Cy y4YecTBOBaJe IALMjeHTKHUILE KOje Cy JiedeHe on MH(peKUuje
BUpycOM Xxemnatutuca Ll jmexoBuMa KOju camgpxe oMOWTacBHUp/MapUTANpEeBUP/PUTOHABUDP U AacaOyBUp ca
pubaBupuHOM MM 0€3 mera, 3a0eex)eHe ¢y MOBUIIeHe BpenHocTH TpaHcamuHasza (ALT), ume ox 5 myra
W3HAJ TOPHE TpaHUle HOPMAIHUX BpEAHOCTH (eHII. upper limit of normal, ULN), koje Cy 3HaTHO
ydecTajje KOJA >KeHa Koje Cy MNpHUMEHmHBale JIEKOBE KOjU CaapXe ETHHHIECTPaguoi, Kao IUTO Cy
KOMOMHOBaHHN XOpMOHCKH KoHTpauenTusu (KXK).

JlogaTHO, KOJA NalWjeHTKHIba Koje Cy JIedeHE JIEKOBHMAa KOjU Caapie TJeKanpeBHp/MHOPEHTacBUP HIIU
cohocOyBHp/BeNIaTaCBUP/BOKCHIIATIPEBHP, 3a0elekeHe cy noBulieHe BpeaHoctd ALT Kox oHHX jKeHa Koje
Cy IpUMEHUBAJE JIEKOBE KOjH cajipke eTuHUecTpaauo, kao mro cy KXK (sBugeru onesbak 4.3).

300r Tora jxkeHe Koje y3umajy Jek Crypineo Mopajy mpehu Ha Ipyrd MeToJ KOHTpauenuuje (Hmp.
KOHTpaLeIiyja caMo MPOrecTareHOM MM HEXOPMOHCKE METOZE) Ipe HEero IITO ce 3al0YHEe Tepamuja OBe
KOMOUWHaIHje JIEKOBa.

Jlex Crypineo ce MoOXe MOHOBO MPONUCHBATH HAKOH 2 HEOEJbE€ O 3aBpILICTKa Tepamnuje OBUM
koMOnHanujama jekoBa. Kox maunujeHTKHIBba Koje HHCY MMane MHCy(uuujeHuujy OyOpera, ncTtoBpeMeHa
npumena apocnupeHona 1 ACE unaxuburtopa mim NSAIL Huje nokasaia 3Ha4ajaH yTHIA] Ha KOHIEHTPaLH]jy
Kajqujyma y cepyMmy. Melytum, ucrospemena ynorpeoda jgexa Crypineo ca aHTarOHUCTHMA allIOCTEPOHa MU
OUypeTHULIMMA KOjH IITee KalujyM HUje UCHUTHUBAHA. Y OBOM CIIydajy KOHLEHTpaluje KaJujyma y cepyMmy
Tpebano 6u oapehrBaTH TOKOM MPBOT LUKITyca NpuMeHe. Bunetn Takohe onesbak 4.4.

OcTaJjie UHTEpaKuuje

JlabopaTtopujcku TecTOBH
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VYnoTrpeba KOHTpALCNITUBHUX CTEPOMAA MOXKE Ja yTHUE Ha pe3yiTaTe HEKUX J1a0OpaTOPHjCKHX TECTOBa
yKIpydyjyhu Ouoxemujcke mnapamerpe (yHKOMjEe jeTpe, THUpeouzaHe xiesne, ¢yHkuuje OyOpera u
HaaOyOpeXKHUX IKIle3[a, BPEIHOCTH TMpoTenHa (Hocaya) y IUIa3MH, HIP. TIOOYJIWH KOjU Be3yje
KOPTHUKOCTEPOUAC U JIMIHUIHO/JIMUIIONPOTEHHCKE (pakiyje, napaMerpe Meradonu3Ma yribeHUX XHuapara U
napamerpe koarymaunuje u ¢uOpuHonmse. IlpomeHe yriaaBHOM ocTajy y TpaHHLIaMa HOPMAJIHHUX
1a00paTOpHjCKUX BPEAHOCTU. J[pocrupeHOH MOBOAM 1O MOpacTa AKTUBHOCTH pPEHHHA Yy IUIa3MH U
IOCTEPOHA Y IUIa3MH ILTO je M3a3BaHO HKErOBOM 0J1aroM aHTHMUHEPAIIOKOPTUKOUIHOM aKTHBHOLIRY.

4.6. IliopHoct, TpyAHOha n 1ojeme

Tpynnoha
[Ipumena neka Crypineo HYje HHANKOBaHA TOKOM TpyIHONe.

VYxonuko pohe no tpymHohe TokoMm y3umama Jieka Crypineo, majby ynoTpeOy Tpeba oaMax MpEeKHHYTH.
OOuMHE enmuIeMHOJIONIKE CTyIWje HUCY OTKpWwie HHM moBehaH pH3HK YpoheHHMX MaHa KoJ Jeue Kojy Cy
poauie xeHe koje cy mnpe Tpyanohe kopuctune KOK, nHutu Teparorenu yrunaj kaga cy KOK ysumane
HEHaMEpHO TOKOM TpyIHONe.

Crynuje Ha )KUBOTHIbaMa IOKa3aje Cy HeXeJheHa JIejCTBa TOKOM TpynHohe u nojema (BUIETH onesbak 5.3).
Ha ocHoBy oBHX mojaTaka JOOHMjEHHX M3 CTyIHja Ha XHBOTHHaMa, HEXKEJbEHA JIjCTBA yCie] XOPMOHCKOT
JIejCTBA aKTHBHHUX CYICTaHLIM HE MOTY ce UCKIJbYYUTH. Melytum, onmre nuckycrso ca KOK Tokom Tpyanohe
HUje JaJio A0Ka3e O CTBAPHUM HEXEJbEHHM JAEjCTBHMA Ha JbY/IC.

PacnonoxxuBu nmojany Koju ce oJHOCE Ha yHnoTpeOy KOMOHMHAIMje IPOCIHPEHOH/CTHHUIECTPAANON TOKOM
TpyaHohe cy CyBHIIle OTpaHHYECHH Aa OM ce MOTJIM JOHETH 3aKJbyUlld KOjU C€ OHOCE HA HETaTHBHO JI€jCTBO
KOMOMHaLMje APOCHHPEHOH/CTUHUIIECTPAANONl Ha TpyAHohy, 3apaBibe ¢eryca MiIu HOBOpoheHuera. Jour
YBEK HEMa PEJIEBAHTHUX CMHUIEMUOJIOLIKIX T0AaTaKa.

[Ipunukom noHoBHOT yBohema Jieka Crypineo moTpeOHO je y3etu y 063up nosehan pusuk og BTE Tokom
MOCTHAPTAIHOT Nepuoa (BuneTH onesbke 4.2 u 4.4).

Hojeme

KOK mory na ytudy Ha J0jeme jep MOry Ja CMame KOJUYHMHY W TIPOMEHE cacTaB MajunHOT muieka. [Ipema
tome, ynorpeba KOK-a ce mo npasuiry He mpenopydyje I0K MajKa MOTITyHO He TpecTaHe aa 10ju. Moxe ce
JIECUTH J1a Ce MaJie KOJIMYMHE KOHTPAIENTHBHUX CTEPOUIA W/WIH BHUXOBUX METabOIMTa N3NMY4Yjy Y MIIEKO
TokoM y3uMamwa KOK. OBe xonuurHe MOry ia yTudy Ha JIeTe.

4.7. YTunaj jexka Ha crmocoOHOCT yNIPaB/bamkba BO3WJINMA H PYKOBamkha MallInHAMA

Hucy cmnpoBezene crymuje o yTumajy Jieka Ha CIOCOOHOCT YIIpaBJbama BO3WIMMA HIH PYKOBamba
MmamnHama. Kon xeHa koje yzumajy KOK-a Hucy yodeHu yTunaju Ha cnocoOHOCT yHpaBibamba BO3WIMMA
WM PYKOBamka MalllnHama.

4.8. HexespeHa ejcTea

3a 030uJbHA HEXKEJbCHA J1ejCTBA KO skeHa Koje kopucte KOK, Bunern takohe onespax 4.4.

Crnencha HexesbeHa JejcTBa Cy MpHjaBJbeHA TOKOM IpUMeEHEe KoMOuHamuje 3 mg apocnupeHona/0,03 mg
CTHHUIIECTPaIUOA:

Kuaca cucrema YdecTaJoCT HexKe/beHUX peaKkumja
oprana (MedDRA) Yecto IHoBpemeno Perxo Heno3naro
=>1/100 no >1/1000 oo >1/10000 10 <1/1000 (yuecrasoct
<1/10 <1/100 ceHe MOKe
NMPOUEHNTH HA
OCHOBY
AOCTYIHUX
MOAATaKa)
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[Hopemehaju IIpeocetssuBOCT [Toropmame
HUMYHCKOT' CUCTEeMa ActMa CHUMIITOMA
CTEUYCHOT WU
HacJeTHOT
aHruoeemMa
[cuxujarpujcku JlenpecuBHO ITosehan
nopemehaju pacroIokKeme noumo
CMameH
aubu0
ITopemehaju nepBHOr | ['maBoGospa
cucTeMa
[Mopemehaju yxa u OcnabsbeH cinyx
na0upuHTa
Backynapuu Murpena Xuneprensuja | Bercka tpomboembonuja
nopemehaju Xumnorensuja | (BTE)
Aprepujcka
tpomboembonuja (ATE)
l'actponnTecTnHanau | My4dHnnHa [ToBpahame
nopemehaju Hujapeja
[Topemehaju xoxe u AxHe Erythema nodosum
MTOTKOYKHOT TKHBa Exnem Erythema multiforme
Hpypuryc
Anoneunja
[Topemehaju [Topemehaju VYBehame Ucnienak u3 mojxu
PEeNpPOIYKTUBHOT MEHCcTpyauyje, rpyau
crcTeMa U JI0jKH KpBapeme Barunanna
nu3Mely nuknyca, | nHpeKnuja
Bon y nojkama
OceTtsbHBOCT
JIOjKH,
Barunanuu
CEKpeT
BynBoBarunanna
KaHJUAnja3a
Omnurtu nopemehaju u Petenuuja
peakuyje Ha MEeCTy TEYHOCTH
MpUMEHE IToBehame
TeJIecHe Mace
CMameme
TEeJIeCHE Mace

Onuc O,Z[a6DaHI/IX HCXCIbCHUX DeaKHI/Iia

[loBehan pu3HMK 0f apTEPHjCKUX M BEHCKHUX TPOMOOTHYHHX M TpoMOoeMmOonmjckux norahaja, ykibyuyjyhu
nHapKT MUOKapa, MOXAaHH yAap, TPAaH3UTOPHU HCXEMHUjCKU aTak, BEHCKY TpomOo3y U miyhHy emOomnujy,
yodeH je kox xeHa koje kopucte KXK, mro je netasbHuje onucaHo y oaesbky 4.4.

Crnenehn 030MibHM HeXeJbeHH Aorahaju TpHjaBibeHH cy Koa jkeHa koje cy kopuctuine KOK, koju cy
ONHCAHU Yy OJIETbKY 4.4:

- BEHCKHU TpoMboeMOonujcku nopemehaju;

- apTepHjcKu TpoMboeMOomjcku nopemehaju;

- XUIIEPTEH3H)a;

- TYMOPH jeTpe;
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- 110jaBa WM MOTOpIIAkE CTama uuja nose3aHocT ca npuMmeHoM KOK-a Huje konauno yrBphena: Kponosa
OoJiecT, yJIEPO3HU KOJHUTHUC, CMUICICHja, MUOM Marepule, moppupuja, CUCTEMCKH EPUTEMCKU JYIIyC,
recraiujcku xeprec, CHICHXaMOoBa X0peja, XeMOIUTHIKO-YPEMHU)jCKU CUHAPOM, XOJIEeCTaTCKa KyTHLA;

- XJI0a3Ma;

- ycien akyTHHX WM XpOHHYHUX nopemehaja (yHKIMje jeTpe MoXe OUTH HEONXOJaH MpPEKUuA MpUMEHe
KOK-a cBe nok ce mapkepu ¢pyHKLHje jeTpe HEe BpaTe Ha HOpMaJIHE BPEIHOCTH.

VYdyecranoct aMjarHO3e KaHIEpa JOjKe je He3HaTHO mnoBehaHa Kom JkeHa Koje y3UMajy oOpayiHe
koHTpauenTuse. C 003MpoM Ha TO Ja je KaHLep AojKe KoJ keHa muiahux ox 40 roguHa peaak, oBaj nosehanu
Opoj obomnenux je MaJii y OTHOCY Ha CBEYKYITHH PU3UK 000JheBama o]l KaHiepa nojke. [loBesanoct ca KOK
jour HUje mo3HaTta. 3a nogatHe uHpopMmanyje BuaeTu oaesbke 4.3 u 4.4.

HUnmepaxyuje
[IpobojHo KpBapeme W/UIM HEyCHeX KOHTpaueniuje MOry OWTH pe3yiTaT WHTEpakiHja IPYyTuX JIeKOBa

(MHAYKTOpH €H3uMa) ca OpalHUM KOHTpaleNTHBUMA (BUAETH ofesbak 4.5).

[IpujaBipUBamke HEXEILEHUX PEAKIIM]a

[IpujaBbuBame CyMI-M Ha HEKEJbEHE peakiHje Hocie No0Hjama J03BOJE 3a JIeK je BaXHO. Tume ce
oMoryhaBa KOHTMHyupaHO Tpaheme OJHOCa KOPUCTH M PH3HMKa JeKa. 3IpaBCTBEHH paTHHLIM Tpeba na
NpUjaBe CBaKy CyMiby Ha HEXEJbEHE pEeaKlrje Ha OBaj JIeK ATCHIMjU 3a JIEKOBE M MEIHMLIMHCKA CPEICTBa
Cp6uje (AJIUMCO):

AreH1yja 3a JIeKOBe U MeIUIMHCKa cpeacTsa CpOuje
Hanmonanuu neHTap 3a ¢papMakoBUTHIIAHITY
BojBone Crene 458, 11221 Beorpan

Peny6nuka Cpbuja

daxc: +381 (0)11 39 51 131

website: www.alims.gov.rs

e-mail: nezeljene.reakcije@alims.gov.rs

4.9. Ilpenozupame

Jlo caga Huje OMI0 HUKaKBOT HCKYCTBA ca Mpelo3upameM KOMOMHAIIN]OM IPOCIIUPEHOH/€THHUIECTPAAHOI.
Ha ocHoBy ommrer nckyctBa ca KOMOMHOBAaHMM OpPaJIHUM KOHTPAaLENTHBAMA, CUMOTOMH KOjU CE€ MOTY
€BEHTYaJHO I0jaBUTH y OBOM CJIy4ajy Cy: MydHHHa, noBpahame, 00ycTaBHO KpBapeme. OOycTaBHO
KpBapeme Ce MOXKE jJaBUTH YaK M KOJ JIeBOjUMLIA IIPe MEHApXe, YKOJHMKO Cy CIIydajHO y3ene oBaj Jiek. Hema
aHTUOTA, U Jajba Tepanuja Tpeda aa Oyae CUMIITOMATCKA.

5. PAPMAKOJIOIIKH ITOJALIN

5.1. ®apmMakoANHAMCKH MOJALHA

dapmakoTepanujcka rpyna: IOJHM XOPMOHM W MOJIYJNAaTOPH TEHUTAIHOT CHCTEMa; TIecTareHd H
ecTporenu, pukcHe KOMOUHaNHje

AT mu¢pa: GO3AAL2

Pearl Index 3a neycniex meroaa: 0,09 (ropma rpanuna noysnaHocta 95%: odocrpano 0,32).

Yxynuu Pearl Index (Heycnex merona + Heycrex narujerrta): 0,57 (ropma rpaHuna moysmaHocta 95%:

oboctpano 0,90).

KonrtpauentuBHo n€jcTBO KOMOMHAaLMje APOCHUPEHOH/€THHHIIECTPAJUON CE€ 3aCHHBA HAa HWHTEPAKLUUjU
pasHux (akTopa, 01l KOjUX ce Haj3HAUYajHUjUM CMaTpajy HHXUOHLKja OBYJIalllje U IPOMEHE EHAOMETPH]jyMa.
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Jlex Crypineo je KOMOMHOBaHM OpaJHM KOHTPALENTHB Ca ETHHWIECTPAIUOIOM U MPOrecTarcHoM
JOPOCIIUPEHOHOM. Y  TEpamujcKoj [103M, MAPOCIHPEHOH Takohje HMa aHTHAHAPOTEHE M YMEPEHO
AHTUMHUHEPAJIOKOPTHKOUAHE ocobuHe. Hema ecTporeHo, IIyKOKOPTUKOMOHO W aHTHUIITYKOKOPTHKOHIHO
nejctBo. OBO Jaje OpOCHHUPEHOHY (apMakoIOIIKA Npoduil KOju OJIMCKO OMOHAIla HPUPOIHH XOPMOH
HPOreCTEPOH.

Knuanuke  cryauje  yka3yjy onga  Onare  aHTUMHMHEPAIOKOPTHKOMAHE  OCOOMHE  KoMOuHauuje
JPOCIIUPEHOH/CTHHUIIECTPAIUOI PE3YITUPA]Y YMEPEHUM aHTUMHUHEPATOKOPTUKOUIHUM JICjCTBOM.

5.2. ®apMaKOKMHETHYKH IOAALH
. JApocnupeHon

Pecopnimja
OpanHo npuMemeH IPOCIUPEHOH ce Op30 M TOTOBO MOTIYHO pecopOyje. MakcuMaiaHa KOHLEHTpaLuja

aKTHBHE CYIICTaHLE y cepyMy ox oko 38 nanograma/ml ce noctike 1-2 cata HAaKOH OpajlHe MPUMEHE jeJHE
tabnere. buopacnonoxusoct je uzmely 76 u 85%. McroBpemeHo y3umame XpaHe HHje UMallo yTHLAja HA
OMOPaCIIONIOKUBOCT IPOCIIMPEHOHA.

Juctpubyimja

Ilocne opanHe mnpuMeHe, KOHICHTpalHje IPOCIHPEHOHA Y CEpyMy C€ CMamyjy ca TEePMHHAIHUM
MoJyBpeMeHoM enuMuHanuje of 31 car. JIpocnupeHoH ce Besyje 3a alOyMHUH y cepyMy, a He Besyje ce 3a
roOynuH Koju Be3yje momHe xopmoHe (SHBG) mnm rmoOynua koju Besyje xoptukouae (CBG). Camo 3 —
5% yKynHE KOHIEHTpalMje aKTUBHE CYICTaHIE y CepyMy, Haja3d ce y BHAY CIOOOAHOT CTEpOHIA.
[ToBehame SHBG m3a3BaHO E€THHUIIECTPAAMOIOM HE YTHYE Ha BE3MBAIE APOCHUPEHOHA 3a MPOTEHHE Yy
cepymy. Cpenmby NpUBUAHN BOJIYMEH AUCTpUOyLHje ApocnupeHoHa je 3,7 + 1,2 Vkg.

Buorpancdhopmarja

JIpocIIMpeHoH ce eKCTEH3MBHO MeTaOoJHile HAKOH opaiHe ymnoTpeOe. ['aBHM MeTa0ONUTH y IUIa3MHU Cy
JIPOCIIUPEHOH y OONHMKY KHCENHHE, KOja Ce CTBapa OTBAapameM JIAKTOHCKOI MpcTeHa, W 4,5-muxuapo-
IOpocnupeHoH-3-cyndat, GopMUpaHH PEeOyKLUHjOM M HAaKHAZHOM cyldatauujoM. [pocnupeHoH je Takohe
MO/IJI0kAaH OKCUAATUBHOM MeTabomm3My nmytem ruroxpoma CYP3 A4,

In vitro, IpoOCIMPEHOH UMa CIOCOOHOCT 1a cnado 1o ymepeHo naxubupa muroxpom P450 ensume CYP1AL,
CYP2C9, CYP2C19 u CYP3AA4.

Enumunanuja
Bp3una merabonuukor KiaupeHca ApocmupeHoHa y cepymy je 1,5 £ 0,2 ml/min/kg. [pocmupeHon ce

U3JIydyje caMo y TparoBuMa y HEIPOMEH-EHOM O0JMUKY. MeraboinuTu ApocnupeHoHa U3ydyjy ce (erecoM u
ypuHOM y oxHocy on oko 1,2 no 1,4. [lomyBpeme enumuHaIuje MeradonnTa ypuHoM U derecom je oko 40
CaTH.

Crame paBHOTEXE

TokoM TeparujcKor HHUKIyca, MAKCUMallHe KOHICHTPaLKje JPOCIIMPEHOHA y CTakby PAaBHOTEXKE Y CEPyMy OJ
oko 70 nanograma/ml mocTmXxy ce mocie NMpHOMMKHO 8 OaHa on MOoYeTKa y3uMama. KoHmeHTtpanuje
JOPOCIIUPEHOHA Y CEepyMy c€ aKyMyJupajy TpOCTPYKO, Kao MOCJIeIula TEPMUHAIHOT MOJyBpeMeHa
CJIMMHUHALII]EC U HHTEPBaa J03UParba.

[Tocebue monyaruje

Ymuyaj owmehera gynxyuje 6yopeea

KoHuenTpanuje npocnupeHoHa y cepyMy y CTalby pPaBHOTEXE KOJ JKeHa ca OnaruM omrehemeM QyHKIHje
OyOpera (xmpenc kpearunnna CLcr, 50-80 ml/min) Oune cy ynopenuse ca KOHIEHTpalLKjaMa KOJ jKeHa ca
ouyBaHoM (yHkuujom OyOpera. KoHmeHTpamnuje qpocnupeHoHa y cepyMy Ouiie ¢y y mpoceky 37% Buiie
Kox JkeHa ca yMmepeHuM omTtehemem ¢ynkuuje OyOpera (CLcr, 30-50 ml/min) y nopehemy ca
KOHIIEHTpaIjaMa KOl *eHa ca odyBaHOM (yHKIujoM OyOpera. Tepamujy ApOCIUPEHOHOM Cy I0OpPO
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MOJHOCHIIE XKEeHe ca OnaruM M ymMepeHuM omrehemeM (yHkuuje OyOpera. Tepamnuja ApociMpeHOHOM HHje
MoKa3aja KIMHUYKY 3HadajaH yTHIA] Ha KOHLIEHTPALM]jy KaJHjyMa y CepyMy.

Ymuyaj owmehera ¢ynxyuje jempe

VY crynuju y Kojoj je mpoydyaBaHa mojeAuHavHa 1o3a, opanHu kiauperc (CL/F) cmamen je 3a oko 50% kon
XKeHa NoOpoBoJealla ca yMmepeHHM omrehemeM (yHKUUje jeTpe y mopehemy ca oHMMa Koje cy umaie
ouyBaHy (QyHKIHMjy jeTpe. YOueH maj KIUpeHca IPOCIHPEHOHA KOJ eHa I00poBoJbalia ca yMEpeHHM
omrehemeM (QyHKIMje jeTpe HUje 0BEO 0 OUYMIVICAHMX pa3jivKa y KOHLEHTpauujama Kanujyma. Yak u 'y
MPUCYCTBY AujabeTeca U UCTOBPEMEHE Tepanyje CIMPOHOIAKTOHOM (IBa (hakTopa Koja MOTY Jla M3a30BY KOJ
nalnujeHTa XuIepKaieMujy) Huje npumeheHo mosehame KOHICHTpalUja KalMjymMa y cepyMy H3HAJ TOpH-E
rpanune pedepeHTHUX BpeJHOCTH. MOXKe ce 3aKJbYUHUTH J1a IPOCIIMPEHOH JOOPO MOIHOCE MALMjCHTKHIbLE ca
Onarum 1o ymepenum omrehemem gynkuuje jerpe (Child-Pugh B).

Emnuuxe epyne
Hucy npumeheHe KIMHUYKH pelieBaHTHE pasziauke Yy (QapMakOKUHETHLM APOCHUPEHOHA MU
STUHWIECTpanoia nu3Mely KeHa xxyTe u Oesne pace.

. ETunniecrpaamnos

Pecopmimja

ETtununectpanuon ce Op30 M y MOTOYHOCTH pecopOyje mocne opanHe npumene. Hakon mpumene 30
mikrograma, makcuManHa KoHIeHTpanuja y tmasmMu on 100 pikograma/ml ce moctmxke 3a 1-2 cara.
ETtununectpamuon moasiexxe €KCTCH3MBHOM NPBOM IHpojiasy Kpo3 jeTpy INTO TOKa3yje BeJHKe
WHTEPUHIUBHUIYATHE pa3iuKe. AICOIyTHa OMOPACTIONOKUBOCT H3HOCH IpocedHo 45%.

Juctpubymmja

ETtununectpanuon uMa mpuUBHIHM BOJIyMeH auctpuOyuuje on 5 kg, a Be3uBame 3a MpOTEHHE IIa3Me
nzHocu 98%. Erununectpaamon wuHaykyje cunHtesy SHBG u CBG y jerpu. Tokom Tepamuje
eTuHMIIeCTpanuoiaoM no3oM on 30 mikrograma konuentpanuja SHBG y mma3smu ce mosehasa ca 70 Ha
npubimxao 350 nanomola/l.

ETtununectpannon y Manum KoJuduHaMa nponiasu y MajunHo mieko (0,02 % moze).

Buotpanchopmanuja

ETtununectpanuon nomyiexe 3Ha4ajHOM METa0OIM3MY HPBOT IpoJia3a y CIY30KOKH TaHKOT L[peBa W jeTpH.
ETtununectpaanon ce npuMapHO MeTa0OIHIIEe ApOMAaTHIHOM XUAPOKCHIIALIN]OM, aJId CE CTBAapajy pasInuuTH
XUOPOKCHJIOBAaHM M METHJIOBAaHH META0ONHUTH, KOjU Cy HPUCYTHH Kao cJI000AHM MeTabOIUTH U Kao
KOIbYTaTH ca TIyKypoHuAnMa u cyidaruma. Merabonnuku miazma kiaupese je 5 ml/min/kg.

In vitro, etuHunectpanuon je pesep3nOunau uaxubutop exsuma CYP2C19, CYP1Al u CYPIA2 kao u
naxubuTop Mexanusma enzuma CYP3A4/5, CYP2C8 u CYP2J2.

Enumunanuja
ETununectpamuon ce He H3NIydyje Y HEH3MEHEHOM OOJHMKY Y 3HauajHHjoj Mepu. Metaboautu

CTHUHWIECTPaiuoia ce W3Iydyjy Yy OAHOCY ypuHapHH:OmnujapHu ox 4:6. IlomyBpeme enumuHaLyje
MeTabonuta je npudmmkno 1 gan. [TomyBpeme enumunanyje je 20 caru.

Crame paBHOTEXE
VYcnoBu cTama PaBHOTEXE MOCTHXKY C€ TOKOM ApYyre IMOJIOBHHE TEPAaIlMjCKOr IMKIyca M KOHLEHTpauuje
STHHWIECTPAIHOIa y CEpyMYy aKyMyJIHpajy ce 3a ¢axrop ox 1,4 mo 2,1.

5.3. IlpeTkIMHUYKH oaauH 0 0e30eIHOCTH JieKa

Kopx naGoparopujckux KUBOTHHA, [1jCTBA APOCIIMPEHOHA H €THHUIIECTPAANOIa Cy OrpaHHMYeHa Ha OHA Koja
ce Be3yjy 3a mpusHaTo QapMakoiomko aejcTBo. IlocebHO cy cTynuje penpoayKTUBHE TOKCHYHOCTH
MoKasaje eMOpHMOTOKCHYHA M (ETOTOKCHYHA [IjCTBAa Ha >KUBOTHIbE, KOje Ce CMaTpajy cHenu(uIHAM 3a
Bpcty. Ilpm Behoj wu3nMOKEHOCTH O OHE KOJ JKEHa KOje Yy3uMajy KOMOHMHALHWjy APOCHHPEHOH

17 o 19



/eTHHUJIECTPAANO, 1€jCTBAa HA CeKcyalHy audepeHumjanujy npumehena cy kox ¢eryca maosa, aliud HE U
KO/ MajMyHa.

IIporiena pusuka 3a )KUBOTHY cpenuny (eurn. Environmental risk assessment, ERA)
[Iporena pusnka 3a KUBOTHY CPEIUHY TOKa3asia je Ja eTHHHIISCTPAIUON M IPOCIHHUPEHOH MPEICTaBIbhajy
MOTEHIMjaIaH PU3KK 32 BOJICHY CpeIVHY (BHIETH O/ieJbaK 6.6).

6. DPAPMAILIEYTCKU IIOJALIN
6.1. JIncra momohHuUX cyncranum

Jeszzepo mabaeme:

JlakTo3a, MOHOXHApAT;
Ckpo0, KyKypy3HH;

Ckpo0, npexeTaTHHU30BaHMY;
KpocnoBunos;

IToBumon K 30;

[ommcopbar 80;
Marnesujym-creapar;

Duam (0bnoza) mabareme:

Opadry® 11 85F32450 Yellow

[TomuBUHWIT ATKOXO0J, JETUMAYHO XHUPOIA30BaH;
Turan-guokcun (E171);

Makxporoz;

Tank;

I'soxhe(I1l)-okeunn, xytu (E172).

6.2. UaxoMnaTuOMIHOCT

Huje npumensbuBo.

6.3. Pok ynorpeoe

3 roguHe.

6.4. IloceOHe Mepe onpe3a NpH YyBamwby

OBaj nek He 3axXTeBa MOCEOHE YCIOBE UyBamba.

6.5. IIpupona n cagpkaj naKoBama

Yayrtpamme nakopame je PVC-PVDC/AL 6muctep. biucrep caapxu 21 punm tadiiety koje cy pactiopehene
y 3 pena (cBaku pex canpku 7 Tabuera).

Crospaime MakoBame je CIOKMBA KapTOHCKa KyTHja Koja caipxu jemaH Ommctep (21 ¢uiam tabnera) m

YyTcTBO 3a JeK.

6.6. IToceOHe Mepe onpe3a Npu oJJIaramy MaTepHujaja KoOju Tpeda o10anNTH HAKOH NPUMeHe JeKka (1
ApYra ymyTcTBa 3a PpyKOBame JIEKOM)

OBaj ek MOXe UMaTH yTHLAja Ha KUBOTHY CpeAnHy (BuaeTH oaesbak 5.3). CBy HeuckopuiheHy KOINIUHY

JeKa WM OTHAJHOT MaTepHjaja HaKOH HeroBe ymnotpede Tpeba YKIOHUTH Yy CKIany ca Bakehum
ponucuma.
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7. HOCIJIALl JO3BOJIE

AJIKAJION/ 1.0.0. BEOI'PA /]

Murnentuja [Tonosuha 5a, beorpax — Hosu beorpan

8. BPOJ 1O3BOVJIE 3A CTABJ/BAIBE JIEKA Y ITPOMET

000944538 2025

9. JATYM IIPBE JJO3BOJIE U JATYM OBHOBE J10O3BOJIE 3A CTABJBAIBE JIEKA Y
INPOMET

Hatym npse nozsoste: 01.09.2020.

Hatym o6HOBe no3Boie: 26.02.2026.

10. JATYM PEBU3MNJE TEKCT

Ddebpyap, 2026.
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